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  نانوفیتوزم یکیزیف هایویژگی یبررس

  یخوزستان مرزه یفنل باتیترک از یغن عصاره از شده هیته

  یانجماد کن خشک روش به
 

 +یمیابراه نژاد صمد، یفتح فائزه
 ایران، تهران ن،یاو ،یبهشت دیشه دانشگاه ،ییدارو هیاول مواد و اهانیگ پژوهشکده ،یمیتوشیف گروه

 

 مؤثره باتيترک جذب و یستیز یفراهم شیافزا منظور به یعيطب باتيترک کردن کپسوله در نینو فناوری فيتوزم: دهیچک
 طیشرا پوشش، عنوان به دهايپيفسفول از استفاده ليدل به توزميف هایذره .باشدیم بدن یستیز طيمح در یاهيگ و ییدارو

از  یروش مناسب کپسوله کرده عصاره غن ارایهپژوهش  نی. هدف از اآوردیم فراهم را هدف یهابافت در بيشينه جذب
نازک  هیلا یآبده از روش توزميکپسوله کردن عصاره در ف یاست. برا توزوميدر ساختار ف یمرزه خوزستان یفنل یمواد پل

 ازنظر شده ساخته یتوزميف یساختارها. استفاده شد یخشک کن انجماد سرانجامو سپس اعمال امواج مافوق صوت و 
 هایذره که داد نشان حاضر مطالعه هایهجينت. گرفت قرار یبررس مورد شیرها سميمکان و زمان ،یشناسختیر ذره، اندازه

 نکرده یرييتغ ماه ۶ طول در یشناسختیر و هاذره اندازه و داربودهیپا ماه ۶ زمان مدت در نانومتر ۲/۸۲ ابعاد در یتوزميف
 ییتوانا و ريتفس Korsmeyer شیرها سميمکان توسط یخوزستان مرزه یفنلیپل عصاره یتوزميف هایذره نيهمچن و است

 .شد دیيتا(  Iفاز انتقال) کانيف انتشار سميمکان براساس شده کنترل رهاسازی
 

 .داروشیرها ،یانجماد کن خشک توزم،يف ،یخوزستان مرزه ،یفنلیپل :ها واژه کلید
 
KEYWORDS: Polyphenols, Satureja khuzistanica, Phytosome, Freeze dryer, Drug release. 

 
 مقدمه

 در عیتسر منظور به نینو یتکنولوژ ییغذا و ییدارو یهاحامل
 مستحکم و مناسب یپوشش توسط فعال باتیترک هدفمند یرساندارو

 اتیمحتو توانندیم فوق یساختارها. شوندیم استفاده هدف سلول به
 یبهداشت یحت ای و ییغذا ،یداروئ ،یاهیگ باتیترک غالبا که را خود

 طیشرا در و شده کنترل یسرعت با و محبوس خود درون باشندیم
  فوق کیتکن گرید یفیتعر بنابر. ندینما آزاد شده فیتعر خاص

 پوشش  حامل و هسته اتیمحتو نیب یکیزیف مانع کی عنوان به
 نامساعد طیشرا برابر در هسته فعال باتیترک از و کندیم عمل یخارج

 

  اتدار مکاتبعهده                                                                                                                                                      +E- mail: s_ebrahimi@sbu.ac.ir 

 نیا یطرف از. [1] ندکیم محافظت pH ب،یتخر ش،یاکسا ،یطیمح
 شیافزا هدف، نقطه در هوشمندانه شیرها شیافزا باعث هاساختار

 خواهند جذب بازده توجه قابل شیافزا و یجانب اثرات کاهش ،یداریپا
 من،یا ،یخوراک یستیبا یپوشش باتیترک ساختار یکل طور به .بود
 فعال مواد یروب بالا یمحافظت اثر با ریپذبیتخر ستیز ،یعیطب
 نیهمچن. باشد داشته را یطیمح طیشرا برابر در هسته یستیز

 و یدرون فاز نیب قیتلف از ممانعت ییتوانا دیبا یعیطب یهاپوشش
 و ندیفرا طول در هسته مواد یعملکرد هایویژگی حفظ و یرونیب
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 انتخاب در مهم اریبس یهایژگیو از. باشد داشته را ینگهدار زمان
 ،یرهاساز نوع ،یمحدودکنندگ یبالا لیپتانس به توانیم حامل

 در با جهینت در. کرد اشاره یلیتحم فشار زانیم و ازین مورد یداریپا
 روش و کیتکن ،(یدرون هسته) فعال ماده هایویژگی گرفتن نظر

 انتخاب کروکپسولیم در یینها حامل ،کردن کپسوله در استفاده مورد
 یمرهایپل را پوششحامل باتیترک یکل طور به .[3[, ]2] شودیم

  .دهندیم لیتشک هانیپروتئ ها،یچرب ها،دراتیکربوه مانند یعیطب
 عصاره ای مؤثره مواد یبارگذار منظور به نینو فناوری توزمیف
 توزمیف نکیتک در. باشدیم دیپیفسفول از یکپسول درون فعال
 با یدروژنیه وندیپ قیطر از دوستآب تیخاص با باتیترک

 ینینابیب طیشرا آوردن وجود به با و شده نکیل یخاص یدهایپیفسفول
 باتیترک جذب و یستیز یفراهم به دوستیچرب و دوستآب سر دو

 یتکنولوژ فیتوزم. کندیم کمک یکیولوژیب طیمح در یاهیگ مؤثره
 است. حساس باتیترک از حفاظت و تیتثب منظور به یکاربرد و نینو

 جامد به عیما لیتبد ،ی مواد مغذیبو ،طعم حفظ از نانیاطم حصول
 توسط فعال باتیترک هدفمند یسازرها ،ترآسان ییجابجا جهت

 یطیمح ستیز ضرر گونهچیه بدون یسمریغ و یخوراک یهانهیپوش
 .باشدیم ونیفرمولاس زمان و رمعمولیغ یهازمیمکان حذف جهت

 و یشیآرا و ییدارو ،ییغذا گوناگون عیصنا در وفور بهاین روش 
 دوستیچرب فاز در را تیحلال توزمیف. ردیگیم قرار استفاده مورد یبهداشت

 مؤثره باتیترک یستیزجذب و یداریپا به قیطر نیا از و برده بالا
 از یاهیگ فعال باتیترک توزمیف یتکنولوژ در .کندیم کمک یاهیگ

 نیا در. شودیم متصل دیپیفسفول به یدروژنیهشبه وندیپ قیطر
 عبور به یاهیگ مؤثره باتیترک تیحلال تیظرف شیافزا با ساختارها

 یخون یسلول چرخه به شدن وارد و یسلول یغشا از باتیترک نیا
 کمپلکس یومتریاستوک ساده نسبت فوق کیتکن. کندیم کمک

ریغ حلال در دیپیفسفول و( هادیفلاونوئ) یعیطب باتیترک نینابیب
 یقطب سر یدروژنیه یهاوندیپ برهمکنش از که باشدیم یطبق

 محصول دیتول به منجر یعیطب باتیترک یقطب سر و دهایپیفسفول
 یهاحلال در خوب تیحلال و مشخص ذوب نقطه با دوست یچرب

 یاساس مرحله سه از فیتوزم ندیفرا .[10]–[4] شودیم یرقطبیغ
 ،هسته مواد اطراف محافظ هیلا ای و وارهید لیتشک: کندیم یرویپ

 پوسته درون مؤثره مواد ینگهدار ،یکوالانس شبه وندیپ لیتشک
 یرونیب هیلا از باتیترک نیا خاص طیشرا تحت کهیطور به یخارج
 طیشرا برابر در دهنده لیتشک باتیترک نیهمچن و نشده خارج

 زمان در هسته درون باتیترک یسازرها تیدرنها و شده ناخواسته
 هافنلیپل .[11] باشدیم شده کنترل نسبت به و خاص طیشرا ،نیمع

 یعیطب یهادانیاکسیآنت عنوان به کهای هیثانو یهاتیمتابول
 زیست یهابیآس از یاریبس با مبارزه ییتوانا که شوندیم شناخته

  .باشندیم دارا را یطیمح
 Satureja khuzistanica Jamzadی با نام علم یخوزستان مرزه

  بهبود باعث که یفنلیپل باتیترک از یغن عبمن انینعناع رهیت از
 شودیم هاسرطان بخصوص مزمن، یماریب برابر در بدن تیتقو و
 .گرفت قرار استفاده مورد فیتوزم هسته پرکننده فعال بیترک عنوان به

 ،است گرفته انجام یخوزستان مرزه یرو بر یمحدود قاتیتحق
 سلامت یهاطهیح از یاریبسدر  اهیگ نیاتوجه  قابل یداروئ لیپتانس

 هایویژگی یدارا یداروئ اهیگ نیا .است دهیرس اثبات به پوست و
  ،یعفون ضد ت،یپاته ضد التهاب، ضد تومور، ضد ،یباکتر ضد
 .[13[, ]12] باشدیم یقو دانیاکس یآنت و کبد یقو یزدا سم

  ،یسمیپوگلیه ،ابتید ضد یداروها در گسترده طور به نیهمچن
 یهماتولوژ و انگل ضد التهاب، ضد ،یعفون ضد خون، انعقاد ضد

 به یخوزستان مرزه از پژوهش نیا در .[16]–[14] شودیم استفاده
 فیتوزم جنس از یپوشش در یفنلیپل باتیترک از یغن منبع عنوان

 مرزه یفنلیپل عصاره یحاوساخته شده  فیتوزم. شد استفاده
  مؤثره مواد شده کنترل شیرها و یداریپا شیافزا به یخوزستان

 یستیز طیمح در مواد یهمافرزیست  شیافزا نیهمچن و زمان طول در
 .دارد ییبسزا کمک ینگهدار زمان لیپتانس شیافزا وجذب موثر  ،بدن

 

 یتجرب بخش
 هادستگاه و مواد

 Phytopurify شرکت از شده هیته رزمارینیک اسید استاندارد
 Across شرکت از شده هیته ایسو نیتیسیل. شد یداریخر نیچ کشور

. دیگرد هیته تهران امرتات، شرکت از متانکلروید و اتانول. بود
 ایتالیا کشور ساخت Diaion resin شرکت از Diaion HP-20 نیرز
 زریهموژنا. شد هیته Millipore دستگاه لهیوس به مقطر آب و
 شرکت توسط شده ساخته 20UH -1600 مدل وات 1600 کیلتراسونا

 Mettler Toledo AG245 کیالکترون وزنه ،اهورا نیتام نیبه یدیتول
 یرکنندهیتبخ ،Columbus, OH, USA  شرکت توسط شده ساخته

 کشور Heidolph شرکت توسط شده ساخته( توریاوپور یروتار) دوار
  .گرفت قرار استفاده مورد آلمان

 

 یساز آماده و یشناس اهیگ

 وشا یاهیگ یداروساز شرکت از یخوزستان مرزه ییهوا اندام
 خشک ندیفرآ و .گرفت قرار اریدراخت هیهد صورت به پارس دارو
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 هفته کی مدت به آفتاب میمستق تابش از دور به و هیسا در کردن
 طیشرا در و پودر ابیآس توسط شده خشک اهیگ. دیانجام طول به

 .شد ینگهدار قتاا یدما در مساعد

 
 یفنلیپل باتیترک یسازیوغن یریگ عصاره

 حلال تریل 3 از استفاده با یخوزستان مرزه اهیگ از گرم 500 مقدار
 یرو بر ساندنیخ روش به (70:30) اتانول: آب نسبت به یدروالکیه

 هر در که یصورت به تکرار سه در روز 5 مدت به یسیمغناط همزن
 اضافه اهیگ تفاله به تازه حلال و شد جدا شده لتریف حلال مرحله

 تحت یآور جمع بار 3 از پس اهیگ عصاره یحاو حلال سپس. شد
 ریتبخ دوار یرکنندهیتبخ دستگاه توسط C 40° یدما و خلاء طیشرا

 از پس .شد ینگهدار C2-4° یدما در خچالی در حاصل عصاره و
 خشک وزن اساس بر یریگعصاره بازده ،یریگعصاره مراحل اتمام

 .شد محاسبه آمده دستهب عصاره خشک وزن و هیاول اهیگ

 Diaion HP-20 نیرز توسط یفنلیپل باتیترک یسازیغن ندیآفر
 بنزنلیونید رنیاستا مریکوپل جنس از Diaion HP-20 نیرز. شد انجام

 نیترموثر از یکی عنوان به متریلیم 5/0 قطر با یکرو صورت به
 در گسترده طور به یمصنوعـ  یمریپل یصنعت کیآرومات یهاجاذب

 قرار استفاده مورد یعیطب یها عصاره و یداروئ محصولات هیتصف
 توسط قبل کروزی از Diaion HP-20 نیرز .[18[, ]17] ردیگیم

 ستون نیرز شدن فعال از پس. شد فعال ساعت 12 مدت به اتانول
 بار چهار تا سه شده ییزدا گاز مقطر آب با و یخال حلال از نیرز

 یشستشو از پس. باشد یآل حلال هرگونه از یعار ستون تا شسته
 تریل یلیم 500 در شده ظیغل یاهیگ عصاره گرم 124 مقدار ن،یرز ستون

 انیجر سرعت با یآرام به نمودن صاف از بعد و شد حل مقطر آب
  .دیگرد یبارگذار نیرز یحاو ستون به قهیدق بر تریلیلیم 5

  نیرز سطح یرو بر تام عصاره در موجود یفنلیپل باتیترک
  یقند باتیترک مانند عصاره در موجود مواد هیبق و شده جذب

  شده شسته یآب فاز کمک به برهمکنش بدون یضررور ریغ و
 شده شسته نیرز ستون یآب فاز از بعد ادامه در. شودیم ختهیر دور و
  اتانول حلال توسط نیرز سطح یرو بر شده یبارگذار باتیترک و
  سهیمقا در یقطب حلال به یقطب باتیترک لیتما گرفتن نظر با
 لیمتما زرد محلول حالت نیا در. شوندیم واجذب نیرز به لیتما با
   درعصاره موجود شده یغن یفنلیپل مواد یحاو که یا قهوه به
  شده یارذگبار تام عصاره گرم نسبت براساس بازده .آمد دستهب

 محاسبه یفنلیپل باتیترک از یغن عصاره گرم و نیرز سطح یرو بر
 .دیگرد گزارش و

 HPLC دستگاه توسط یخوزستان مرزه یفنلیپل عصاره زیآنال

 یفنلیپل عصاره یساز ظیتغل و یسازنهیبه مراحل هیکل زیآنال
 بالا عملکرد با عیما یکروماتوگراف دستگاه توسط یخوزستان مرزه

 Separations Module 2695 به شدهمجهز Waters شرکت ساخت

(USA) صیتشخ و یتریکرولیم 100 قیتزر لوپ با سمپلراتو و 
 ستون و Photodiode Array Detectors (PDA) دهنده

 مشخصات با Waters شرکت ساخت Sunfire یکروماتوگراف

(3.0*150.0 mm *3.5 µm) C18 زمان مدت در زیآنال .شد انجام 
به  نانومتر 330 موج طول بود.تریماکرول 20 قیتزر حجم قه،یدق 55

( ب) آب و (آ) متانول. شد منظور پایش پروفایل فیتوشیمیایی انتخاب
. شد انتخاب متحرک فاز عنوان به TFA درصد 02/0 همراه به

 قهیدق 30 -10 از ،٪-3 به ٪20 از قهیدق 10-0 زمان در( آ) حلال
 45 -40 از ،٪80 به ٪60 از قهیدق 40-30 از ، ٪ 60 به ٪30 از
. ٪100 ثابت قهیدق 55-45 از سرانجام و ٪100 به ٪80 از قهیدق

 استفاده  HPLCزیآنال منظور به عصاره حلال عنوان به آب سرانجام
 .شد داده قرار نانومتر 330 هیناح در صیتشخ موج طول  .شد

 
  یخوزستان مرزه عصاره LC-MS زیآنال

( Esquire 3000) یجرم اسپکترومتر کمک به یجرم فیط
 شرکت ساخت( Electrospray) ونیزاسیونی منفذ به متصل

(Bruker Daltonic, Bremen, Germany )ستمیس به متصل و 
 پمپ ی( داراAgilent, Waldbronn Germany) عیما یکروماتوگراف

و اتوسمپلر  ودیو آشکارساز فوتو د زدا گاز دستگاه به متصل ییچهارتا
استفاده شده  یکروماتوگرافو ستون  شیشو طیشرا به دست آمد.

 بخش بالا بود. هیشب

 
 یتوزمیف هایذره ساخت

 هیته منظور به یخوزستانمرزه  یفنلیپلاز مواد  یغن عصاره
 هیلا لیتشک روش با توزومیف ساختار. شد استفاده توزومیف ساختار
 کن خشک توسط و ساخته بالا شدت با صوت مافوق امواج و نازک

 ماده به نسبت نیتیلس 1:1 یمول نسبت. شد پودر و خشک یانجماد
  عصاره گرمیلیم 100. شد انتخاب نهیبه نسبت عنوان به مؤثره

 یتریلیلیم 20 فلاسک به اتانول تریلیلیم 8 همراه به مرزه از یفنلیپل
  شد داده قرار گراد یسانت درجه 40 در یسیمغناط همزن یرو بر
 تریلیلیم 2 به نیتیلس گرمیلیم 100. شود حاصل شفاف کامل محلول تا
  بالا شتاب و سرعت با ورتکس توسط و شد اضافه متان کلرو ید
 نانیاطم از پس. شد داده تکان رنگ زرد شفاف محلول به دنیرس تا
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 نیتیلس محلول حلال، از یکاف مقدار در بیترک دو هر تیمحلول از
 درجه 40 یدما در اتانول در عصاره محلول به کلرومتان ید و

 یسیمغناط همزن یرو بر ساعت 2 مدت به و. شد اضافه گرادیسانت
 به یکاف زمان مدت تا. شد رفلاکس گرادیسانت درجه 60 یدما در

 یقطب سر و یفنلیپل باتیترک یسرقطب نیب وندیپ لیتشک منظور
 کننده ریتبخ توسط یینها محلول. شود لیتشک نیکوللیدیفسفات
 یشیافزا و متوسط سرعت با و گراد یسانت درجه 37 یدما در دوار

 منظور هب سرانجام و شده خشک( قهیدق بر دور) rpm 170-40 از
 تروژنین گاز شده لیتشک نازک هیدرلا رطوبت وجود عدم از نانیاطم
 در نازک هیلا. شد دهیدم نمونه یبررو قهیدق 5 مدت به یخنث
. شد ینگهدار ساعت 24 زمان مدت در ازرطوبت دور به کاتوریدس

 مدت به گراد یسانت درجه 50 یدما و pH=5/7 با بافر توسط یآبده
 یآبده اتمام از پس. [20[, ]19[, ]10] شد انجام قهیدق 25
 درصد 60 قدرت با قهیدق 10 مدت به نمونه هر یرو بر شنیکیسون

 شده لیتشک یتوزمیف هایذره. شد انجام صوت مافوق دستگاه
 یبعد یزهایآنال منظور به و هشد پودر یانجماد کن خشک توسط

 .شد ینگهدار گراد یسانت درجه 2-4 یدما با خچالی در

 
 هاذره یشناسختیر و یریگاندازه

 از فیتوزم ساختار در شده کپسوله هایذره زیسا نییتعمنظور  به
 (Nanophox Sympatec GmbH) مدل ایتفرق نور پو دستگاه

 از عدب بلافاصله شده ساخته یهاکپسول منظور نیبد. استفاده شد
 یها یژگیو یبررس منظور به .شد یریگ اندازه یبافر محلول در لیتشک

 SEM یبردار ریتصو روش از شده ساخته یهاکپسول یظاهر
 کربن چسب کمک به شده ساخته یهاکپسول منظور نیبد. شد استفاده

 یربرداریاز تصو شیطلا پ لهیبوس و ثابت دارنده نگه سطح یرو
   JSM-6380, JEOL,Tokyo,Japanدستگاه با سرانجام و شدند یدهپوشش

 .گرفتند قرار زیآنال مورد kx200 و x1000 ییبزرگنما با

 
  عصاره شیرها یبررس

 بازه در شده فیتعر استاندارد اساس بر فعال باتیترک شیرها
عصاره از درون  شیرها. شد یبررس ونیبراسیکال یمنحن دار یمعن

 یدما در هیثان 25 یاز زمان صفر و در فواصل زمان یتوزمیفساختار 
 توسط قهیدق 10-0 یدر بازه زمان یسیمغناط همزن یرو بر اتاق

 به مدرن یطراح شیرها .شدو گزارش  ثبتUV-Visible دستگاه 
 باتیترک یساز آزاد و انتشار یچگونگ و زمان هوشمند و قیدق طور
 پوشش عامل و حامل نوع  .کندیم فیتعر و یزیر برنامه را فعال

 دارو شیرها نحوه یرو بر میمستق طور به شیرها طیوشرا دهنده
 ونیبراسیکال یمنحن منظور نیبد. باشدیم گذار ریتاث هدف سلول و

 . است شده فیتعر و یریگاندازه ز،یآنال بازه فیتعر منظور به استاندارد

 
 فعال مواد شیرها یاضیر یها مدل 

 هیتجز انتشار، به توانیم معمول شیرها یهاسمیمکان از
 یهامدل. برد اسمزنام و( اماس -یشدگ ژل) گسترش ،یستیز
 دارد وجود فعال باتیترک شیرها فیتعر منظور به یمتنوع یاضیر

 :کرد یبند دسته یاصل گروه سه به توانیم که

 یهاطرح ،یتجرب هاداده لیتحل و هیتجز شامل :یآمار یهامدل
 انسیوار لیتحل ،MNOVA: مثل رهییمتغ چند یهاروش و تکرار
 رهیمتغ چند

 و کی مرتبه ریمتغ صفر، مرتبه ریمتغ شامل :وابسته یهامدل
 ،Higuchi ،Korsmeyer Peppas ،Hixson- Crowell یهامدل

Baker-Lonsdale ،Weibull model باشدیم. 
( f1) متفاوت یفاکتورها شامل :وابسته ریغ یهامدل
 .باشدیم( f2) مشابه یفاکتورها
 کاربرد که یاضیر یهامدل انواع از یکی وابسته یهامدل
 دارو شیرها ستمیس. دارد شیرها یهاسمیمکان فیتعر در گسترده

 تیتبع انهیم و کی صفر، مرتبه رییمتغ وابسته یهامدل از آلدهیا
 یزمان معمولا( ثابت شیرها نرخ) صفر مرتبه وابسته مدل. کندیم

 شیرها یعنی باشد خالص هسته فعال بیترک که افتدیم اتفاق
 مدل (1) فرمول. باشدیم خالص فعال ماده براساس فعال بیترک

 دهنده لیتشک باتیترک که افتدیم اتفاق یزمان ،انهیم مرتبه وابسته
 یفعال باتیترک یبرا کی مرتبه وابسته مدل .باشند کسیماتر هسته

 .افتدیم اتفاق دارند قرار عیما طیمح در ای عیما) محلول حالت که
 به تواندیم فعال باتیترک شیرها سمیمکان قتیحق در( 2) فرمول

 کی و انهیم صفر، مرتبه روابستهیغ یهامدل به نسبت کامل طور
 فیتعر منظور به یاریبس یاتیاضیر یهامدل نیبنابرا. باشد متفاوت

 ،Higuchi( 3) فرمول: مثال عنوان به دارد وجود فوق یها ستمیس
 مدل سه .Weibull( 5) فرمول ،Korsmeyer-Peppas (4) فرمول

 از یاریبس شیرها سمیمکان فیتعر منظور به معمول طور به فوق
 .شودیم استفاده هدفمند یدارورسان خصوص در فعال باتیترک
 ( ثابت شیرها نرخ با) صفر مرتبه وابسته ریغ رییمتغ کینتیس

 .باشندیم یخارج پوشش از فعال باتیترک آهسته یهاشیرها یبرمبنا
 یستیبا صفر مرتبه فرمول از مدهآ دستهب( R2) یهمبستگ بیضر
  n پارامتر براساس نیهمچن. باشد 896/0 -889/0 محدوده در
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 ریز یبند دسته براساس فعال بیترک شیرها سمیمکان توانیم
 :کرد ینیب شیپ

( شیرها) فعال باتیترک انتقال زمیمکان: 43/0 از کوچکتر
 شتاب و شودیم ینیب شیپ( I فاز انتقال) کانیف انتشار براساس

 .کندیم تیتبع t-0.57 طهبرا از شیرها

n فعال باتیترک انتقال زمیمکان 85/0 - 43/0 محدوده در 
 و انتشار از یبیترک که( یرعادیغ) نامنظم انتشار اساس بر( شیرها)

 .کندیم تیتبع  nt-1 رابطه از شیرها شتاب .شودیم ینیب شیپ تورم
n اساس بر( شیرها) فعال باتیترک انتقال زمیمکان 85/0 برابر 
 از یبیترک اساس بر انتشار نوع نیا. شودیم ینیب شیپ II فاز انتقال
 از میمستق تصور به و افتدیم اتفاق آماس و یشدگژل انتشار،

 . کندیم تیتبع صفر مرتبه شیرها مسیمکان
n ( شیرها) فعال باتیترک انتقال زمیمکان 85/0 از بزرگتر

  از شیرها شتاب و کندیم تیتبع II فاز مافوق انتقال براساس
 .کندیم تیتبع nt-1 رابطه
 

)2(         Qt =  Q0e−K1t )1(       Qt =  Q0 + K0t 

         (4) 𝑄𝑡 =  𝐾𝐻 √𝑡  (4)         (3) 𝑄𝑡 =  𝐾𝐻 √𝑡 

)5(          𝑀𝑡 =  𝑀∞ [1 − 𝑒−(
𝑡−𝑡0

τd
)

𝛽

] 

tQ: زمان در شده آزاد فعال ماده تجمع مقدار t  
0Q :محلول در فعال بیترک هیاول مقدار ( 0  =0Q) 
0K: ثابت صفر انتشار زانیم 
 1K شیرها کی مرتبه: ثابت 

tQ زمان در فعال بیترک از شده آزاد: مقدار t. 
0k:  1و شیصفررها مرتبهثابتK شیرها کی مرتبه ثابت. 

HK ثابت انحلال :Higuchi. 
∞Qt/Qزمانفعال که در  باتیاز ترک ی: بخش tاندشده آزاد. 

kK ثابت :Peppa-Korsmeyer یهندس فرم ،یساختار اتیخصوص شامل 
 .باشدیقرص( م ایو لندریس لم،یف نانوکپسول، کروکپسول،یم)

n :(.کندیم فیتعر را شیرها میسیمکانکه نوع  یپارامتر) یافق ندهینما 

tMدر زمان  شیرها زانی: مt قهیدق حسب بر. 

∞M :ت،ینها یب زمان در شیرها درصد 

 0t :0=0فعال در زمان صفر که معمولا  بیترک شیرهاt باشدیم. 

β: یمنحن شکل پارامتر. 

 τd[22[, ]21] فعال شده باشند باتیاز ترک %2که  یزمان قهی: زمان بر حسب دق. 

 هاهجینت
 اهیگ ییایمیتوشیف مواد هیتجز

 استاندارد رزمارینیک اسید مقدار اساسبر یفنلیپل و تام عصاره زیآنال
 عصاره یساز آماده گوناگون مراحل در ماده نیا راتییتغ زانیم و یساز

 به عصاره در رزمارینیک اسید مقدار یریگ اندازه. گرفت قرار شیپا مورد
 یها کروماتوگرام اساس بر. گرفت قرار زیآنال مورد HPLC دستگاه کمک

 یساز آماده از بعد و تام عصاره دو یکل یالگو 1-3 شکل در شده ارایه
 باتیترک براساس تام عصاره یساز یغن. دارد یخوب شباهت نیرز توسط

 مرزه عصاره یاصل باتیترک کروماتوگرام در یمحسوس رییتغ یفنلیپل
 طیشرا از قبل به نسبت هاکیپ شدت فقط و نکرده جادیا یخوزستان
نشان دهنده حذف  نیکه ا استشده شتریب ستون یرو بر یبارگذار

 .باشدیم درعصاره یضرور ریغ ییایمیش باتیو ترک یقند باتیترک
محسوس  شینشان دهنده افزا دارداستان کیشدت پ شیافزا یازطرف

 درعصاره راتییتغ 1-3 شماره جدول .باشدیم یفنلیپل باتیغلظت ترک
 .دهدیرا نشان م نیرز یبر رو یارذبارگقبل و بعد از  یخوزستانمرزه 

 رزمارینیک اسید بیترک یخوزستان زهماده شاخص موجود در عصاره مر
 فیبا استاندارد و ثبت ط سهیماده به روش مقا نیباشد که وجود ا یم

 یماورا فی( ط2-3ثابت شد )شکل  LC-MSبه کمک دستگاه  یجرم
ماده  نیا ونیزاسیونی نشانگرکه  359 یو جرم ملکول بیترک نیا بنفش

 (هست. [M-H]پروتون از ساختار )  کیو کنده شدن  یدر حالت منف
. شد گزارش 74/20 ٪ یخوزستان مرزه خشک اهیگ از یریگ عصاره بازده

 گرم یبرمبنا یخوزستان مرزه تام عصاره یساز یغن بازده نیهمچن
 یمنحن .شد گزارش 1/33 % خشک اهیگ به نسبت یفنلیپل عصاره

 بیش و زیآنال ppm 25 – 200 بازه در اسید رزمارینیک ونیبراسیکال
 ریز سطح اساس نیا بر .شد گزارش y = 163040x – 587302 یمنحن

 یرو بر یبارگذار از بعد و قبل دیاس کینیرزمار غلظت استاندارد کیپ
 که شد گزارش تریل یلیم بر گرمیلیم 97/63 و 33/37 بیترت به نیرز

 به نسبت یبرابر 71/1 معادل یفنلیپل باتیترک شیافزا دهنده نشان
 گوناگون مراحل 1 شماره جدول. باشدیم یخوزستان مرزه تام عصاره
 .دهدیم شرح را یفنلیپل باتیترک یسازیوغن یریگعصاره

 

 فیتوزم بازده

 یبرمبنا یخوزستان مرزه توسط شده ساخته فیتوزم ساختار بازده
 ونمک نیلست ،یفنلیپل هاز عصار اعم دهنده لیتشک هیاول مواد

 یینها محصول گرمیلیم به نسبت فسفات بافر در شده استفاده
 لیتشک اجزا قیدق زانیم کامل طور به 2 شماره جدول. شد محاسبه

 .دهدیم شینما را فیتوزم هایذره ساخت بازده و دهنده
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 Diaion HP-20 نيرز از مستخرج يفنليپل عصاره و مطالعه مورد یهاعصاره گوناگون مراحل بازده:  1 جدول

 )%( عصارهمیزان ماده خشک بر اساس  بازده مقدار عصاره اهیگ یبند دسته
 (%)یفنلیپل عصاره غنی از مواد (%) تام عصاره (g) نیرز از بعد (g) نیرز از قبل (g) خشک اهیگ نام 
 48/596 72/123 21/41 74/20 1/33 (SKH) یخوزستان مرزه 2

 

 فيتوزومي با استفاده از لسيتين و عصاره غني از مواد پلي فنلي هایذرهساخت  بازده:  ۲ جدول
 

  کد محصول  نمونه
 یورود خوراک زانیم

)%( بازده  یخروج  خوراک زانیم  
 بافر نمک نیلست عصاره

 PFSKH 100 100 300 7/867 6/57 یخوزستانمرزه  یفتل یعصاره پل فیتوزم 2

 

 
 يخوزستان مرزه يفنليپل باتيترک از شدهيغن عصاره کروماتوگرام: 1 شکل

 (ب) نيرز یرو بر یبارگذار از بعد و( آ) قبل

 

 
 فيط و شده ثبت ماورابنفش فيط رزمارينيک اسيد، بيترک ساختار: ۲ شکل

 يمنف ونيزاسيپلار حالت در آن يجرم

  کپسوله شده هایذرهبررسی اندازه 

 استفاده با نازک هیلا یآبده روش به یتوزمیف هایذرهنانو
 توسط و ساخته بالا شدت با صوت مافوق امواج کیتکن از

 به نیتیلس یمول نسبت. شد پودر و خشک یانجماد کنخشک
 هانمونه هیکل در موثر و نهیبه نسبت عنوان به 1:1 مؤثره ماده

 یریگ اندازه 2/82 فیتوزم موثر ذره ازهندا میانگین .شد انتخاب
 اندازه ماه 6 زمان مدت گذشت از پس نیهمچن. شد گزارش و

 9/102 هاذره اندازه نیانگیم شده ساخته فیتوزم موثر ذره
 مایمستق فیتوزم هایذره اندازه به توجه با. شد مشاهده نانومتر

 یمحسوس رییتغ ساخت از ماه 6 گذشت از پس و ساخت از بعد
 توانیم را فوق طیشرا جهینت در ،نشد مشاهده ذره اندازه در

 دانست ماه 6 از پس یتوزمیف هایذره یداریپا بر یگواه
 (.3 شکل)

 
 یتوزمیف هایذره SEM ریتصاو

 دستگاه توسط یتوزمیف شده لیتشک هایذره یشناسختیر 
JSM-6380, JEOL هایذره یشناسختیر 4شکل در. شد انجام 

 داده نشان kx200 و x1000 ییبزرگنما در شده ساخته فیتوزم
 از یا هیلا وضوح به SEM ریتصاو در که همانطور. شده است

 سطح یرو بر یبافر محلول از ماندهیباق شده ستالهیکر نمک
 توسط آماده سازی روش در. شودیم دهید توزمیف هایذره

 نمک حذف طیشرا فقدان لیدل به یانجماد کن خشک دستگاه
 موجود نمک یده رسوب سرانجام و فسفات بافر از شده ستالهیکر
 صورت به هاذره ریتصاو ،فیتوزم هایذره یرو بر بافرفسفات در

  ذره اندازه نظر از ییشناسا و تیرو قابل کپسوله و واضح
 رسوب ریز در فیتوزم یکرو هایذره وجود حال نیا با ،باشدینم

 هاذره اندازه وجود نیا با. است ییشناسا و یابیارز قابل نمک
 و یریگ اندازه  Nanophox Sympatec GmbH دستگاه توسط

 .استشده گزارش
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 يخوزستان مرزه يفنليپل باتيترک از شدهيغن عصاره یحاو توزميف شده ليتشک هایذره هو انداز يمنحن :3 شکل

 

 
 از شدهيغن عصاره یحاو توزميف شده ليتشک هایذره يشناسختير :4 شکل

 يخوزستان مرزه  يفنليپل باتيترک
 شیرها یبررس

 شدهیغن عصاره یحاو توزمیف شده لیتشک هایذره شیرها زمان
 به یدیپیفسفول پوشش از فعال باتیترک انتقال) یخوزستان مرزه
 هایذره شیرها زمان .شد گزارش قهیدق 833/4( خارج طیمح

با سه  مرزهفنلی شده پلیغنی عصاره یحاو توزمیف شده لیتشک
دقیقه ثبت شد.  10ثانیه در مدت زمان  25تکرار در فواصل زمانی 

سپس از داده های عددی میانگین گرفته شد. و نمودار میانگین رها 
عصاره مرزه خوزستانی رسم و مکانیسم سازی عصاره پلی فنلی 

 نرخ با)صفر مرتبه روابستهیرغییمتغ سینتیک براساس شیهار

 شاز پوش فعال باتیترک آهسته شیرها یبرمبنا( ثابت شیرها
دست به( 2R) یهمبستگ بیضر. (5شکل) شد حاسبهم یدیپیفسفول
 986/0- 889/0 محدوده در یستیبا صفر مرتبه فرمول از آمده
 فیتعر Korsmeyer مدل از استفاده با حالت نیا در باشد داریمعن

 .شودیم زیآنال و یبررس n عدد قیطر از هاکپسول شیرها سمیمکان و
 براساس شیرها منطقه یمنحن بیش 5ل شک براساس قیطر نیبد

 Korsmeyer مدل از یرویپ با power حالت در Excel افزار نرم میتنظ
 Korsmeyer مدل در n پارامتر یبررس. دهدیم ارایه را متناسب فرمول

 t-0.57 طهبرا از شیرها شتاب و .کندیم فیتعر را شیرها سمیمکان نوع
 محاسبه 9906/0 معادل یهمبستگ بیضر جهینت در .کندیم تیتبع
 کوچکتر n پارامتر مبنا نیا بر. شد گزارش 3535/0 معادل n پارامتر و
 انتشار از شیرها سمیمکان از فیتوزم ساختار شیرها جهینت در43/0 از
 .شودیم فیتعر( I فاز انتقال) کانیف

 

 بحث
 در ییبسزا نقش متنوع یدرمان اثرات لیدل به یعیطب باتیترک

 منشا با یفنلیپل باتیترک انیم نیا از. کنندیم فایا انسان سلامت
 یریشگیپ در ییدارو و ییغذا منبع عنوان به گسترده طور به یعیطب
 .شوندیم استفاده سرطان جمله از یهایماریب از یاریبس درمان و
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 عصاره یحاو توزميف شده ليتشک هایذره شيرها سميمکان و زمان: 5 شکل
فنلي شده پليغني عصارهشدن  منحني رها، يخوزستان مرزهفنلي شده پليغني
سازی ميانگين رها)الف(،  معينبا سه تکرار در فواصل زماني ي خوزستان مرزه

سازی ترکيبات مکانيسم رها)ب(،  يخوزستان مرزهفنلي شده پليغني عصاره
 )ج( Korsmeyerفنلي عصاره مرزه خوزستاني تفسير شده توسط مکانيسم پلي
 

 در یعیطب باتیترک بیتخرو  نییپا یفراهم ستیز حال نیا با
 نیدرا. باشدیم آنها از استفاده بزرگ مشکلات از یستیز یهاطیمح

 باعث فعال زیستی که باتیترک از یغن عبمن یخوزستان مرزه نیب
 هاسرطان بخصوص مزمن، هاییماریب برابر در بدن تیوتقو بهبود

 یفنلیپل یساختار منشا با یاریبس یستیز فعال مواد. [23] شودیم

 یخوزستان مرزه  ازعصاره یدیفلاونوئ مواد انواع و دیاس کینیرزمار مانند
 از آمده دستهب کروماتوگرام هایهجینتمقایسه  .استشده ییشناسا

HPLC-UV  نشان دهنده پژوهش نیا دربین عصاره تام و غنی شده 
 مورد عصاره در آنها ریمقاد شیافزا و یفنلیپل باتیترک یساز یغن

ماده شاخص موجود  .[24]باشدیم ونیفرمولاس مرحله یبرا استفاده
 ثبت لهیهست که به وس دیاس کینیرزمار بیترک یخوزستان زهدر عصاره مر

 ماورای بنفش فیط .شد ییشناسا LC-MSبه کمک دستگاه  یجرم فیط
ماده در  نیا ونیزاسیونی نشانگرکه  359 یو جرم ملکول بیترک نیا

 .باشدیماز ساختار   [M-H]پروتون کیو کنده شدن  یحالت منف
 همکارانو  یفاطم دست آمده ازهاطلاعات بفوق با  هایهجینت

 ریاخ قاتیتحق گرفتن نظر در با گرید یطرف از .[25] مطابقت داشت
 نظر در با و ،بر پایه فنلی ییایمیشفیتو باتیترک ییشناسا نهیزم در

 ،یفنلیپل فعال از نظر وجود مواد یخوزستان مرزه لیپتانس گرفتن
مورد  یخوزستان مرزهبرروی  یدارورسان گوناگون یهاروشبهبود 

 همکاران و یمزارع مثال عنوان به. ستتوجه محققان قرار گرفته ا
 هایویژگی با ونینانوامولس منظورساخت به یخوزستان مرزه اسانس از

 مرزه اهیگعصاره  گرید یپژوهش در. [26] کردند استفاده ییایباکتر
 مورد مس هایذره نانو درساختار یاهیگ منبع عنوان به یخوزستان

 عنوان به زین فیتوزم ان،یم نیا در. [13] قرارگرفت یبرداررههب
 و است شده شناخته جهان ییدارو و ییغذا صنعت در دیجد یروش

 یریگبهره با .[27] است دهیرس پچا به خصوص نیا در یاریبس مقالات
 برهمکنش و (یدیپیفسفول پوشش) فیتوزم یسازگار یژگیو از

 گرفتن نظر در با نیهمچن و [28] یاهیگ فعال باتیترک با مناسب
 از شدهیغن یفنلیپل عصاره از براستفاده یمبن یعلم پژوهش فقدان
 ییدارو فرم توانیم قطع طور به توزمینانوف ساخت درخوزستانی  مرزه

 یریپذ بیآس کاهش منظور به موثر و مناسب پوشش عنوان به را جادشدهیا
 .کرد یمعرفمواد  نیا یفراهم ستیز شیافزا و یعیطب باتیترک
 هانانوفیتوزم هایذره لیاز تشک استفاده با یاریبس یعیطب باتیترک
 .است شده استفاده ییغذا و ییدارو عیصنا در مناسب پوشش عنوانبه

 مناسب پوشش عنوان به نانومتر 70 ذره اندازه با نیکوئرست فیتوزم
 .[29] شد استفاده ییصحرا موش دهید بیآس تخمدان درمان در

 اندازه یدارا ییغذا و یداروی عیصنا درشده  گزارش فیتوزم هایذره
دست هب یداده ها با کامل طور به که باشد یم نانومتر 100 کمتر ذره

 مطالعه نیا در 2/82 هاذره اندازه نیانگیم با قیتحق نیآمده در ا
 عنوان به کوئرستین نانوفیتوزم ،گرید یپژوهش در .دارد یهمخوان

 قرار استفاده مورد مکمل فرم در و فرموله ییغذا مکمل یاصل ماده
 یپوشش عنوان به گرید یقاتیتحق در فوق ساختار .[28] گرفت



 1401، 3، شماره 41دوره  . . .ي غن عصاره از شده هيته نانوفيتوزم يکيزيف هایويژگي يبررس ايراننشريه شيمي و مهندسي شيمي 
 

 ۲1                                                                                                                                                    علمي ـ پژوهشي                                        

 بررسی مورد یپوست یهایماریب درمان در موثر و فعال ماده مناسب
 یدیپیفسفول پوشش از فعال مواد شیرها سرانجام .[30] گرفت قرار

 شیرها شتاب و n پارامتر یبررس و Korsmeyer مدل از یرویپ با
 معادل یهمبستگ بیضر سرانجام. شد یبررس t-0.57 طهبرا از

 سمیمکان از شیرها جهینت در 3535/0 معادل n پارامتر و 9906/0
 مدل شیرها سمیمکان .شودیم فیتعر( I فاز انتقال) کانیف انتشار

Korsmeyer مناسب شیرها مدل عنوان به یمتعدد مطالعات در 
 نیهمچن. [31] است گرفته قرار زیآنال و استفاده مورد هایذره وننا

 یسازرها متفسیر مکانیس یقطع مدل عنوان به Korsmeyer مدل
. [21] است شده انتخاب یمریپل ای یدیپیفسفول پوشش با هاذره ونان

 شیرها ریتفسدر  Korsmeyer مدل تیقطع به توجه با سرانجام
فوق در مطالعه فوق  یاتیاضیر، مدل هاذره نانوفعال از  باتیترک

 .شد گزارش بالا تیقطع با وانجام 

 

 یریگ جهینت
 باتیترک یسازیغناز آمده دستهب یتجرب هایهجینت به توجه با

 عنوان به فوق روش ،Diaion HP-20 یجذب نیرز توسط یفنلیپل
 71/1 معادل یفنلیپل باتیترک مقدار شیافزا به منجرکه  موفق یروش

 قطع طور به نیهمچن. کرد یمعرفتام  عصاره به نسبت یبرابر
 رنانومت 2/82 موثر یاذره اندازه با توزمیف ساختار یدیپیفسفول پوشش

 هیلا لیتشک روش توسط مقطر آب در قهیدق 833/4 شیرها زمان و
 دستگاه با نردک خشک و بالا شدت با صوت مافوق امواج و نازک

 ارزان، ع،یسر یروش عنوان به ماه 6 یداریپا و یانجماد کن خشک
 و یفراهم ستیز شیافزا در کم یریپذ خطر و بالا یریپذ اثر با
 . گرفت نظر در یخوزستان مرزه یفنلیپل عصاره یداریپا

 

 تشکر و ریتقد
 دیدانشگاه شه یو فناور یپژوهش معاونتمقاله از  سندگانینو
  .دارند را یقدردان و تشکر کمال یمال یها تیحما لیبه دل یبهشت

دارو پارس  وشا یاهیگ یشرکت داروساز مالی و فکری یهاتیاز حما
کمال تشکر و  یاهیماده گ نیتامپیشنهاد ایده اولیه کار و در جهت 

 . ردیگیصورت م یقدردان
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